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IBBmd R 2 die in daf Beschreibung angegebene Bedeu- 
fciwjin . zefchnen slch durch starke antibakterielte Wir- 
Sund sotten a!s VWkstoffe von Arznetmittetn verwen- 
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7-Amino- 1 -cyclopropyl-6 , 8-dif luor-1 , 4-dihydro-4-oxo-3 
chinolincarbon»8ur«n, Vsrfahran iu lhr«r Her«t«llung 
sowi* diese enthaltande antibaktarialle Mittal 



Die vorliegende Brfindung batrlfft neua 7 -Amino- 1 -cyclo- 
propyl-6, 8-difluor-1 ,4-d ihydro-4-oxo-3-chlnolin-carbon- 

sSurftn, Verfahrw t«- ihrar B«r«t«llung iowia dieie «nt- 
baltande antlbaktarUll* Mittal. 

Gafundan wurden dia neuan 7-Amino-1-cyclopropyl- 
6 , 8-dilluor-1 , 4-dihydro-4-oxo-3-chinolincarbon»Huren 

der Formal (I) 



in welcher 

R 1 und R 2 gleich Oder var»chi«d«n sein kBnnen und fUr 
ainen gegebenenfalli durch eine Hydroxy-, Amino-, 



0 




(I) 
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Mathylamino- odor Dlmathylaminogruppe substituiertanj 
Cj-Cj-Alkylrast stehan und waitarhin gamainaam mit 
dam Stickatoffatom, an das ale gabunden »lnd/ alne]^ 
5- oder 6-gliedrigan haterocycllschen Ring bllderfl 
kttnnen, dar ala Ringgliad susltalioh dim Atbmi ^^w 
Gruppen -0-, -S-# -sof* -S0 9 - odar JM-R 3 antSlffi 
kann und dar gagabananfalla an dan Xohlanatoffatomax 
a in- bia draif aclv durcl*- C 1 -C,-Alkyl , Hydroxy! 
mlt 1-3 Xohlanatoffatoman, Amino, Mathylamino^erj 
Ethylamino aubstituiart* sain kann, wobaij avail, 
Xohlenatof fatoa nur einari Substituenten tragen W fi 
wobei 



15 



20 



25 



R fttr Waaaeratoff, eine, verzweigta Oder unver*veigjS| 

Alkyl-, 'jS^TfX^'6^^»p^ive«»i^' mlt|f bil^ 
Kohlenatof fat omen, ■ die gagabananfalla dt»cb^eii*«! 
Hydroxy-, TrifluoraetnyiaerkVpto-* Alkoxy-v jOKyl^ 
merkapto-, AlkylaialnoKodar 1 Dialkylamino-grupp* 
mlt 1 bia 3 Koh ^ i g^ fatoaan: f Or ; * ix ^^* %^*^« 
die Cyangruppa^fA llcojcyca r^nyl^ 

kann, die Ban»yio!i5^&^ 

falls la Phenv^asef!^«t^lerte^ Phanylal ^jg^pfel 
mit bis zu 4 Xohlanstoffatomen im aliphatlschar 
Tail, ainen gagabananfalls durch Hydroxy, Methoxy# a 
Chlor und Pluor ain^^ sub^liSuiajtar 
Phenylrest, ainan gagabananfalls durch Hydroxy, 
Mathoxy, Chlor und Pluor ain- odar zweifach subatljl 
tuiarten Phanylacylrest, aii>en Oxoalkylrast rait^biS 
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zu 6 Kohlenatof fatomen sbvie elnen Cycloalkyl-alkyl- 
rest mit bis zu 6 Kohlenatof fatomen in eyolischen 
Tail und bis zu 3 Kohlenatoffatomen lm aoyolischen 
Tail ateht, fexner elnen Rest COR 4 , CH odar SOjR 5 
bedeutet, wobei 



R 4 Waaaeratoff , gegebenen£ail» durch 1 Oder 2 8ubati- 
tuentan aua der Relhe Amino, Alkoxycarbonyl mit 1 
bia 3 Kohlan»to££atoaan in\ Alkyltairrcarboxy, Alkoxy 
mit 1 bia 3 Konlensto££atom«n odag Trif luonn«thyl- 
thio substituiertes geradkettigea oder verivelgtea 
AlJtyl mit 1 bia 4 C-Atomen, gegebenenf all a durch 
Chlor, Hydroxy, Amino odar Carboxy fubstitttiertea 
Phenyl, Alkoxy mit 1 bit 4 C-Atbmah , Alkylthlo mit 
1 bia 2 C-Atomen, Benzyloxy, Amino', gegebenenf alia 
durch Alkoxycarbonyl mit 1 bia 3 C-Atoman lm Alkyl- 
tall Oder Carboxy substitulertes Alkylamino mit 1 
bia 5 C-Atomen; 

R 5 geradkettlgaa odar versweigtea Alkyl mit 1 bis 3 
C-Atomen, Phenyl Oder Methylphenyl darstellt, und 
deren pharmazeutisch varwendbaran Seize . 

Sia eignen sich daher als Wirkatoffa fur die Human- und 
Veterinaxmedizin, wobei zur VeterinHrmedizin auoh die 
Vorbeugung und Behandlung bei Fischen zu zHhlen 1st. 
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Bevorzugt slnd diejenlgen Verbindungen der Formal (I) 
in denen 



und R glelch oder verschieden ••in kSnneh und ftir 
einen gegebenenf alls durch sine Hydroxy-^ oder Amino?? 



gruppe eubstituierten C.^-Alkylrest stehen und- 
velterhln gemeinsam alt dem Stickstoffatom^an das 
si* gebunden aind,, ilnin 3- 6 "^ lie ^W^ ;^J* r .^ 
eyollschen Ring blliie^ ktone^PSer^ al^MMgIi|M _ . 
zuslt ilich . dio^iUoi^dir^ GruppenlrO^V ^^^^q 
oder ^ N-R 3 . enthalten kann und der gegetenanfi^lt 
an dan Kohlenstoffatomen ain- bis zwei&<^^ f 
Cj-Cj-Alkyl, Hydroxy* Amino oder^Metfc^ 
tuiart sain kann, wobai jaweils ein Kohlensioff-^ 
atom nur ainan Substituenten tragen kann^wobaif; 



fllr Waaseretoff, alna verxveigte oder rawrtwaigtr 
Alkyl-, Alkanyl^ odar> minyl^ttppe mit^^Ms^ 
Kohlenstoffatomen^ 
Hydroxy-, Triflu&pi^ 

Alkyloarcapto^pgftffl^l bis^a^^anstpffatoaMM' 
fttr a inen AlJ^frrfW^ ?ya|^^§fl 
carbonylgruppe" i^tMbii 3 Kohlenstof f atom ahgiai^; 
Alkoholtail substitute** sain kann ; ^d^B^^lo^^ 
carbonylgruppe , elne* gagabenanf alls i^PhanyUe s« 
duroh Nitro oder Amlndk aubst itiiier te* Pheiiy ial fcs^j 
gruppa mit bis zu 2 Kohlenstoffatomen iiif alipha- 
tiachan Tail, einen Phenacylreat, einen Oxoalkylrest 
mit bia zu 5 Kohlenstoffatomen sowie^ einen Cycloalky^ 
alkylrest mit bis zu 6 Kohlanstoff atomen im cyclischer 
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Tall und bis zu 2 Kohlenstoffatomen la acyclischen 
Tall steht, ferner alnan Rest COR 4 , CN odar SOjR 5 
bedeutet, vobei 

R 4 Nasser stoff • gegebenenfalls durch 1 odar 2 Substl- 

tuenten aua der Re lha Amino, Mathoxycarbonyl , Car boxy, 
Alkoxy rait 1 bis 2 Kohlenstoffatomen odar Trifluor- 
mathylthio substltuiertes geradkettiges odor var- 
zveigtes Alkyl mit 1 bis 3 C-Atomen, gegebenenfalls 
durch Chlor oder Hydroxy substltuiertes Phenyl, 
Alkoxy silt 1 bis 3 C-Atomen, Amino ,~ gegebenenf alls 
durch Alxoxycarbonyl mlt 1 bis 2 C-Atoaen la Alkyl- 
tell oder Carboxy substltuiertes Alkylaalno ait 1 
bis 5 C-Atomen und 

R 5 Methyl, Ethyl, Phenyl Oder Methylphenyl bedeutet. 

Besonders bevorzugt sind dlejenigen Verbindungan der 
Formal (I) , in denen 

R 1 und R 2 gleich oder versehleden sein kOnnen und fttr 

elnen gegebenenfalls durch sine Bydroxygruppe aubsti- 
tuierten Cj-Cj-Alkylrest stehen und weiterhin gemein- 
saa ait dam Stick stoff a torn, an das sie gebunden 
sind, einen 6-gliedrigen heterooyclisohen Ring 
bilden konnen, der als Ringglied zusatzlich die 
Gruppe N-R 3 enthalten kann und der gegebenenfalls 
an den Kohlenstoffatomen ein- bis zwe if ach durch 
Cj-Cj-Alkyl 0< 3er Hydroxy substituiert sein kann, 
woboi Jewells ein Kohlenstoffatom nur einen Substi- 
tuenten tragen kann, wobel 
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fttr Hasserstoff, eine verzveigte Oder unveriveigte 
Alkyi-, Alkenyl- oder Alkinylgruppe mit 1 bis 3 
Kohlenstof fatomen* die gegebenenfalls dxirch eine 
Hydroxygruppe, die Alkoxycarbonylgru^^ mit 1 bi *^ ^ 
Kohlenstof f atomen in Alkoholteil substituiert seiiv 



kann, eine gegebenenfalls im Phenylreat durch Amino 
substltuierte Bensylgruppe, einen Phenacylrest, 
einen Oxoalkylrest mit bis su 4 Kohlenstof fatomen 
sowie einen Cyoiopropylmethylreet, stfh^ ferner 
einen Rest COR 4 oderSOjR 5 bedeutet, wobei 

Waster stoff, gegebenenfalls durch einen Substituenten 
aus der Reihe Amino oder Carboxy substltulertes AlkyJ 
mit 1 bis 2 C-Atomen, Alkoxyjnit 1 bis 2 C-Atomen 
oder Benzyloxy und 



r 5 Methyl bedeutet. 

Heiterhin wurde gefunden, daB man 7-Amino-1 -cyclopropylj 
6 ,8-dif luor-1 ,4-dihydro-4-oxo-3-chinolincarboa«Huren 
der Formal (I) erhllt, wenn man die Trifluor-chinolon-^ 
carbonsfture der Forme 1 (ID 



(id 



mit Aminen der Formal (III) 
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],NH (XXI) 



in welcher 

R 1 und R 2 die oben angegebene Bedeutung haben, 

gegebenenfalls in Geganwart von SMurebindern umsetzt 
(Methods A) • 

Erf indungsgtm&fie Verbindungen der Formal (I) kdnnen auch 
erhalten warden, indam man aine 7-Pipera*inylchinolon- 
carbons&ure der Formal (IV) r _ _ _ 

0 



A 



in walchar der Piperazinylrest an den Kohlenstof fatomen 
1-3 £ach durch Cj-C^Alkyl aubstltuiart tain kann, wobei 
jeweils ain Kohlanatoffatom nur ainen 8ubstituanten 
tragen kann, 

mit Verbindungen der Formal (V) 

R 3 X , (V) 



in welcher 
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R die oben angegebene Bedeutung hat, jedooh nicht 
Waaeeratoff ••in kann, und 

X Fluor, Chlor, Brom, Zod, Acyloxy, Ethoxy, Phenoxy, 
4 -Nitrophenoxy bedeutet, 

in Gegenwart von SSurebindern umsetzt (Methoda B) • 



Man erhSlt erf indungsgem&Be Verbindungen der Fornwi^(i) 
auch, wann man eine 7-Pipera2inyl^hinolbncarbonsaura 



dar Formal (IV) in walchar dar Plperasinylreat an den 
Kohlenatoffatomen 1*3 fach duroh C^^-Alkyl substi- 
tuiert se in kann, wobei jewelle aln Kohlanatoff atom nx 
einen Subetituenten tragen kann, mit Anhydriden der 
Formal (VI) 



A 0 



(VI) 



in welcher 



aina gagabananfalla substituierte Alkylenkette mlJS 
2 odar 3 Kohlenstof fatomen Oder ainen Arylenreati 
bedeutet. 



zu den erf indungegem&fien Verbindungen der Forme 1 (la) 
uxnsetzt (Methoda C) , 
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HOOC-A-CO-lf^ I 




COOH 



(la) 



-in-*elcher-der Piperaiinylrest an dan Kohleneto££atomen 
1 bis 3 fach durch C 1 -C 4 -Alkyl subatituiart aaln kann, 
vobei jeweila a in Rohlanatoffatom nur alnan Subatituentan 



Han erhElt at flndungagaffllBa Varbindungan dar Formal (I) 
auch, wann man aina 7-piperazinyl-chinoloncarboneaure 
dar Formal (XV) In velcher dar Piperaiinylrest an den 
KOhlenatottatomen 1 bla 3 £ach durch C^-C^-Alkyl subati- 
tuiart aaln kann, wobei jeweii* ein Kohlenato££atom nur 
alnan Subatltuanten tragen kann, mit Michael-Acceptoren 
dar Formal (VIZ). 



in dar B £ttr CN, CO-R° odar C00R' steht, 
wobei R 6 £ttr Mathyl odar Ethyl und 

R 7 £ttr Methyl, Ethyl , n- odar i-Prbpyl oder Benzyl steht , 
umsetzt (Methode D) . 

Vervendet man bei dar Umsetzung nach Mathode A 2-Methyl- 
piperazin und 1-Cyclopropyl-6,7,8-tri£luor-4-oxo-1 ,4- 
dihydro-3-chinolincarbons&ure (11) als Ausgangsstof£e, 



tragen kann. 



B-CH«CH 



(VII) 
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gO kann dar Raaktionsablauf durch das folgende Forael- 
schema wiadergegeben war dan: 



CH, 1 




OOH 



_rHF 



COOR 



Verwendet nan bai dar Umsetzung naeh Methoda B 
und 1-Cyclopropyl-6,e-difluor-1 ,4-dihydro-4-oxc^7-(lJ|,^ 
pipara*inyl)-3-chinolincarbonsllure als Ausgangsstoffe^ 
so kann dar Raaktionsablauf durch das folgende Formal- 
•cheaa wiedergegeben warden t 



<5# 



COOH 



F 



: 2 h 5 -0 




COOlL 



&«2 



Verwendet man baispialawalse bai dar *"*twn«Jg|» 
mit (V) naeh Methoda B i-Cyolopropyl-6,8-di£laor^1#|- 
dihydro-4-oxo-7- (1 -piperazinyl) -3-chinolinca>b6nsaure> 
und EssigsHureanhydrid als Ausgangsverbindungenrsof 
kann der Raaktionsablauf durch das folgende Pormel- 
schema wiedergegeben warden t 
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Vervendet nan beispielaweise bei dec Umsatzung von (X) 
mit (VI) naeh Mathode C l-Cyclopropyl-6,8-difluor-1 ,4- 
dihydro-4-oxo-7-(1^>iperazinyl)-3-chinolincarbon•M^ 
und BernateinsSureanhydrid ala Ausgangaverbindungen, 
ao kann dar Baaktionaablauf durch das folgende Formal- 
achana viedergegeben warden t 




Verwandat nan beispielaweise bei der Unset zung von (I) 
mlt (VXD nach Mathode D i-Cyclopropyl-6,8-difluor-1 ,4- 
dihydro-4-oxo-7- ( 1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonsIure und 
Nethylvinylketon ala Auagangsverbindungen, so kann der 
Reaktionaablauf durch das folgende Forme lschema wieder- 
gegeben werdent 
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COOH 



♦ CH 3 COCH«CH 2 



CH-COCH^CH^N 



aj 1 




Die ala Auagangastoffe naeh Mathoda A verwendbare 1- 
Cyclopjropyl-6,7#8-txi£luor-1#4-dihydro-4-oxo-3-«hinolln- 
carbonalure dar Formal (II) kann gemlB folgandam RaaX- 
tionasehaaa hargaatallt verdant 




COC1 



F T P. 

P 



♦ CH, 



^COOC 2 H 5 



Mg(OEt), 



COOC 2 H s . 



(1) 



S-dr eooc ' H » 



COOC 2 B 5 



(3) 




•CR 2 COOC 2 B 5 



(4) 



. 2-C-COOC 2 H 5 
CH 



0 



2 H 5 



(5) 



p A 

(6) 



A 



F A 



COOH 



(7) 
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Danach wlrd Malonaaurediethylester (2) in Gegenwart von 
Hagneaiumethylat mit 2,3,4,5-Tetrafluorbenzoylchlorid 

(1) zum Aroylmalonester (3) acyliart (Organicum, 3. Aufl. 
1964 , S. 438). 

An Stella von (1) kann auch daa 2,3,4,3-Tetrafluorbensoe- 
saurefluorid verwendet warden. 

Durch partlalle Verseifung und Decarboxylierung von (3) 
in waBrigem Medium mit katalytliehen Mangen Schwefel- 
•aure odar p-Toluolaulfons8ura arhait man in guter Aua- 
baute den XroyleaaigsMuraathylaitar (4) , der mit o-Ameiaan 
aaure-tr iethyleater/Acetanhydrid in dan 2- ( 2 , 3 , 4 , 5-Tetra- 
fiubrbehi6yl)-3-ethbxy-aorylsattraathylaitar tS) fiber- - ~, 
gaht. Die Omsetzung von (5) mit Cyclopropylamin in einem 
Loaungamittel, vie a.B. Methylanohlorid, Alkohol, Chloro- 
form, Cyclohexan Oder Toluol ftthrt in lalcht exothermer 
Reaktion zum gevUnschten Zwiachenprodukt (6) . 

Die cycliaierungareaktion (6) — > (7) wird in einem 
Temperaturbereich von etwa 60 biz 300 # C, bevorzugt 80 bis 
180 °C durohgefOhrt. 

Ala VerdUnnungsmittel kOnnen Dioxan, Dimethylsulfoxid, 
N-Methylpyrrolidon, Sulfolan, Hexamethylphosphorsaure- 
triamid und bevorzugt N ,N-Dimethyl£ ormamid verwendet 
warden . 

Als SSurebinder kommen fur diese Reaktionsstufe Kalium- 
tert.-Butanolat, Butyl-lithium, Lithium-phenyl , Phenyl- 
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magneeiumbroraid, Natriummethylat, Natriumhydrid, Natriuas 
odor Xaliun-earbonat und be sonde re bevorzugt Kaliua- odi 
Natriua-fluorid in Betracht. Es kann vorteilhaft sein, 
einen UberaehuB von 10 Mol-% an Bam einzusetzen* 

Die in den letzten Schritt erfolgende EsterhydrolyM von 
(7) unter baeiachen oder aauren Bedingungen ftihrt zu 1-? 
Cyclopropyl-6 $ 7,8~trif luor-1 , 4 -dihydro-4-oxo-3-chinolin- 
carbonalura (II). 



Das ala Ausgangsmaterial fOr diaaan Synthase wag ververir^ 
data 2,3,4,3-Tetrafluorben?oylchlorid (1) wurde aua der 
literaturbakannten 2, 3,4,5-Tetraf luor-benzoesHure 
(6. a. Yakobaon, V. N. Odinokov und »• N. Vorozhtsov 
Jr., Zh. Ob ah. Khim. 36, 139 (1966)) ait Thionyl- 
chlorid auf Obliche Waiaa erhaltan. Ba beaitzt ainen 
Siedepunkt von 75-80 °C/ 17 ©bar. Daa 2,3,4 ,5-Tatr a- 
f luorbenzoylfluorid beaitzt elnan Siedepunkt von 46 bi 



47°C/20 mbar (nj v i 1,4375) 



Die ala Auagangaatoffe verwendetan Amine (III) aind'BI 
kannt odar kOnnen nach literaturbakannten Verfahren ar 
haltan Warden* Ala Beiapiele seien genanntx % 
Morpholin, Piper id in, Thiomorpholin, Pyrrolidin, Di- 
methylaain, Ethy 1-raethy lamin , Piperazin, N-Methylpipar*f 
N-Ethylpiperazin, N-B-Hydroxyethylpiperazin, N-Fortnyi- 
piperaain, 2-Hethylpiperazin, 1 ,2-Dimethylpiperazin, 
cis- und trana-2,5-Dimethyl-piperazin, cis- und trana- 
2,6-Dimethylpiperazin, 2-Ethylpiperazin, 2-Propyl- 
piperazin, 2-Isopropylpiperazin, 2-Isobutylpiperazin. 
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Die als Ausgangaatoffa varwendaten Varbindungen der 
Formal (V) alnd bakannt. Als Baiapiele aeian ganannt: 

Mathyliodid, Mathylbromid, Bthyliodid, Ethylbroraid , 
Bthylchlorid, 2-Hydroxyathylchlorid, 3-Hydroxypropyl- 
chlorid, 4-Hydroxybutylchlorid, n-Propylbromid, i- 
Propy 1 iodid , n-Buty lbromld , i-Buty lbromid , sak . -Buty.l- 
chlorid, n-Pantylehlorld, 3-Mathylbutylchlorid, 
n-Hexylbromid. 

Amiaanaaureaaaigaauraanhydr id, Eaaigaauraanhydrid , 
Proplonaaureanhydrid, Aoatylchlorid, Chloracatylchlorid, 
Dichloracetylchlorid, Bromacaty lbromid, Buttaraaure- 
chlorid, 4-Chlorbuttariturachlorid, Isobutteraaura- 
chlorid/ 3-MathylbutaaiIutachiorid 

3- Chlorbenzoylchlorid, 4-Fluorbanzoylehlorid, 4-Nitro- 
banzoylchlorid, 4-Mathylban2dylchlorid, Barnatain- 
aai»aBonoinethylaatar-n»nochlorid, Trifluormethylthio- 
esBigsaurefluorid, H-(ta»t}rBtitoxycarbonyl)-glycin-4- 
nitrophenylestar , N- (tart . -Butoxyearbonyl) rL-alanin- 

4- nitro-phenylastar , M- (tart . -Butoxyearbonyl ) -L-leucin- 
4-nitrophenylaater , N- (tart .-Butoxyearbonyl) -L-valin- 
4-nitrophenylaatar , 3-Mathoxypropionsaurachlorid, 
Chlorkohlensauramathylaster , Chlorkohlensauraathyl- 
astar, chlorkohlenaaura-n-butyleater, Diethylcarbonat , 
Chlorcyan. Diphanylcarbonat, Bromeyan, Dijnethylcarbamid- 
saurechlorid, Mathansulfonsaurechlorid, Ethansulfon- 
aaurechlorid, propan-1-aulfonsaurechlorid, Benzolsul- 
fonsaurechlorid, 4-ToluolsulfonBHurecfilorid, Butan-1- 
sulf onsSurechlor id , Diehlorf luormethansulfonaHure- 
chlorid. 
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Die erflndungagemMB verwendbaren Anhydride (VI) Bind 
bekannt. Ala Beiepiele aeien genannts 

Bernateinalureanhydr id , Methylberneteinalureanhydr id % 
GlutareMureanhydrid, PhthalaHureanhydrid, Tetrachlor- 
phthalaMureanhydrid . 



.-4 



Dia erflndungagemMB varvendbaran Varbindungan der For33| 
(VII) aind bekannt, Ala Baispiala aaian genanntsf * f 

Acrylnitril, Me thy 1 viny Ike ton , AcryleHuremethyleater!? 
Aery la Hura a thy la a tar, Acrylatturebenzyleater . * 

Dia Umaet*ung von (II) mlt (III) gemSB Methode A wlrd 
vorzugaveiae in einem Verdlinnungamlttel via Plwthyl^ 
aulfoxid, N ,N-Di»ethy If ormamid , Hexamethyl-pta^^ 
sMuretriaamid, Sulfolan, Wasser, einem Alk ohq ^ 
Methanol, Ethanol, n-Propanol, laopropanoi MQl^^j^ 
methy lather odar Pyridin vorgenommen p ^^^SSSsS!^ 
Gealeche dlaaar VerdUnnungamittel varvand^ wraagg 

Ala Stturebinder kOnnen alia Ublichen anorqanl Whenijanc 
organlachan Silurebindungaroittel verwendet ^ 'jg jff S M 
zu gahOran vorzugaweiae die Alkal ihydr ox ideV Alkali « 
carbonate, organ iache Amine und Amidine. Ala besonaeri 
geeignet aelen im einzelnen genanntt Triethylamin, 
1 ,4-Diaza-bicyclo^J,2,27-octan (DABCO) * Ubarachasaige^j 
Amin (III) Oder 1 * 8-Diazabicyclo^5,4 , o7undec-7-en 
(DBU). 
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Die Reaktionatemperaturen kGnnen in einem grdBeren Be- 
reich variiert warden. Im allgemeinen arbeitet nan zwi- 
•chen etwa 20 und 200 °C, vorzugaweiae zwiechen 80 und 
180 # C. 

Die Ufcaetzung kann bei Normaldruck, aber auch bei er- 
hOhtem Druck durchgeftihrt warden. Im allgemeinen arbeitet 
man bei Drucken zwiechen etwa 1 und etwa 100 bar, vor- 
sugewelae twiachen 1 und 10 bar. 

Bei der Durchftthrung dea erf indungsgemlBen Verfahrens 
aetst man auf 1 Mol der CarboneMure (XI) 1 bis 15 Mol, 
vorsugeweiae 1 bla 6 Mol dea Amine (III) ein. 

Die umaetsung von (IV) mit (V) wird vorzugaweiae in 
einem VerdUnnungsmittel wie Dimethylaulfoxid, Dioxan, 
N,N-Dimethylformamid, Hexamathyl-phosphorsHure-tris- 
amid, Sulfolan, Waeaer, einem Alkohol wie Methanol 9 
Ethanol, n-Propanol, laopropanol, Glykolmonomethyl- 
ether oder Pyridin vorgenommen. Sbenso kOnnen Gemisehe 
dieaer VerdUnnungsmittel verwendet warden. 

Ale Murebinder kdnnen alle Ub lie hen anorganiachen und 
organisohen SHurebindungamittel verwendet werden. Hier- 
zu gehOren vorzugaweiae die Afkalihydr oxide, Alkalicar- 
bonate, organische Amine und Amidine. Als besonders ge- 
eignet aeien im einzelnen genanntt Triethylamin, 1#4- 
Diazabicyclo^2,2,27octan (DABCO) Oder 1 ,8-Diazabicyclo- 
^3,4,o7undec-7-en (DBU) . 
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Die Reaktionetemperaturen kttnnen in einem grOBeren Be-, 
reich variiert warden. Im allgemeinen arbeltet nan iwii^ 
schan etwa 20 und etwa 180*C, vorzugawaiaa twischen 40j 

und 110°C. 

Dia Umsatzung kann bai Normaldruck, abar auch bai er-" 
hOhtem Druck durchgafOhrt warden. Im allgemeinsn arbeft 
man bai Druckan swiachen atwa 1 und atwa 100 bar; vor> 
zugsweiae zwischen 1 und 10 bar. 

Bai der Durchftthrung daa arf indungsgemJlflan Verfahrens 
gamHfl Mathoda B aatat man auf 1 Mol dar Verbindung (lV)j 
1 bis 4 Mol, vorzugawaiaa 1 bia 1,5 Mol dar Varbindunc 
(V) ain. 



Dia Umsatzung von (IV) mit (VZ) (Mathoda C) : wif^iri 
ainam VardOnnungsmittal wia N iN-Dimathylformam i^ . I 
Tatrahydrofuran, Pyridin, Waaser odar auch "in Misc^gg 
diaaar VardOnnungsmittal durchgafOhrt. Dia ^akt^na 
tamper aturan kOnnan in ainam grBBeren Beroloh 
warden. Im allgamainan arbaitat man zwlschaMat^ 
0 # C und atwa 140 # C, vorzugawaiaa zwischen '10 ; 




Dia Umsatzung kann bai Normaldruck 

hOhtem Druck durchgafOhrt wardan. Im allgamainan ar bffgjgB 
man bai Druckan zwiachan atwa 1 und etwa 100 bar, vorj 
zugsweise zwischen 1 und 10 bar. 

Ala SHurebinder kttnnen alia Ublichen anorganischen u|3 
organischen SHurebindungamittel verwendet warden. Hierz 
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gehoren vorzugaweiae die Alkalihydroxlde, Alkalicarbonate, 
Pyridin und tert.-Amine wie Trie thy laain* 1,e-Diaza- 

bicyclo^S , 2 , 27oetan . 

Bei der Durchftihrung des erf indungagealBen Varfahrena 
eetzt man auf 1 Mol dar Verbindung (IV) 1 bia 3 Hoi, 
vortugaveiae 1 bia 1,3 Mol der Verbindung (VZ) ein. 

Dia Omaetzung von (IV) mit (Vli) (Methdde 0) wird vor- 
zugeveiee in einem Verdttnnungamittel wie Dloxan, Di- 
methylaulfoxid, N,N-Dimathylformamld, Methanol, Bthanol, 
Xaopropanol, n-Propaiiol, oiykolmonomethylether Oder 
aueh in Gemischen dieaer Verdtanungamittel durehgefOhrt. 

Die Feaktionatemperaturen kOnnen in ainam grOleren Ba- 
re ich var'iiert werden. Zm allgemeinen arbaltat nan zwi- 
aehen etwa 20°C und etwa 150°C, vonugaweiae zwiachen 
30 *C und 100°C. 

Die ttaaetzung kann bei Normaldruck, aber auoh bei er- 
h6hten bruck durehgefOhrt werden. Xm allgemeinen arbeitet 
man bei Drucken zwiachen etwa 1 und etwa 100 bar, vor- 
zugaweiae zwiachen 1 und 10 bar. 

Bei der Durchftihrung dea erfindungegernHBen Verfahrens 
aetzt man auf 1 Mol der Verbindung (IV) 1 bia 5 Mol, 
vorzugaweiae 1 bia 2 Mol, der Verbindung (VII) ein. 

Ala neue Wirkstoffe seien im einzelnen genanntt 
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1 -Cyclopropyl-6 , 8-dif luor- 1 ,4-dihydro-4-oxo-7- ( 1 - 
piperazinyl ) -3-chinolincarbonsaure , 
1 -Cyclopropyl-6 » 8-dif luor-1 , 4 -dihy dr o-4 -oxo-7- <4-n*thy] 
1 -piperazinyl) -3-chinolincerbonsiiure , 
1 -Cyclopropyl-6, 8-dif luor-1 ,4 -dihydr o-4 -oxo-7- (4m 
1 -piperazinyl )-3-chinolincarbonsaure # 
1 -Cyclopropyl-6, 8-dif luor-1 , 4 -dihydr o-4 -oxo-7- (3-metji 



Ha 



1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonsilure , 
1 -Cyclopropyi^6> 8-dif luor-1 $ 4-dihydro-4-oxo-7- (3 , 4-d 
methyl-1 -plperasinyl) -3-ehlnolincarbona&ure , 
1 -Cyclopropyl-6, 8-dif luor- 1 ,4-dihydro-4-oxo-7- (4-ethyl- 
3-mathyl-1 -piperazinyl) -3-chinolincarboneMure , 
1 -Cyclopropyl-6 # 8-dif luor-1 ,4-dihydro-4^xo-7-£l- (2* 
hydroxy* thyl) -3-methyl-1 ^iperaafinyl7-3-chinblincM : ! 
bonstture, 

1 -Cyclopropyl-6 9 8-dlf luor-1 , 4 -dihydr o-4 -oxo-7 i$s£ 
hydroxypropyl ) -3-iaathyl-1 -piperazinyl/-3-chinolinca3^ 
boneBure, ^. 
1 -Cyclopropyl-6, 8-dif luor-1 , 4 -dihydro-4^|co-7^y IjJ^ 
methyl-1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonziure ',' f 
1 -CyclqpropyI^^8-dif luor-1 , 4-dihydro--4^^ 
2,5-dimethyi*l^iPorazto^ 

1 -Cyclopropyl-6, 8-dif luor-1 ,4-dihydro-4^oxo-7- (3;! 
methyl-1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonzBure , K ^ w r 
1 -Cyclopropyl-6 , 8-dif luor-1 $ 4 -dihydro-4^oxo-7- ( 3 , 4 J; 
trimethyl-1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonsKure , 
1 -Cyclopropyl-6 , 8-dif luor-1 #4 -dihydr o-4 -oxo-7- (4-ethy^ 
3 , 5-din»thyl-1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonsBure , ; 
1-Cyclopropylr6, 8-dif luor-1 ,4-dihydro-4-oxo-7-(3-et 
1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonsBure , 
1 -Cyclopropyl-6, 8-dif luor-1 ,4-dihydro-4-oxo-7-(3-n- 
propyl-1 -piperazinyl) -3-chinolincarbonsilure , 
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1 -Cyolopropyl-6 , 8-dlfluor-1 , 4-dihydro-4-oxo-7- < 3-l«o- 
propyl-1 -piperaainyl ) -3-chinoiihcarbonsaur* , 
'1-Cyo£l»t^l-6 , 8-dif luor-1 ,4?dihydro-4-oxo-7- (3-iio- 

but yA^R|^ razln y 1) ^-3-chinol^carbon«aur« , 

1 , 8^.£ttTOr-itf^^ (3-Mthyl- 

4-n4 > ^^^f-P i P»*^y^ -3^hinolincarbon»8ur« , 

1 , 8-difXuor-lV4^ihydro-4-oxo-7- < 3- 

no«§^5»$iropyl-1 ^^ra«l^)-3-chinolincarbon- 

1H^iMrbpyl-6 , 8-dif luor-1 # 4-dihydro-4-oxo-7- (4-n- 
butyl-3-aethyl-1 -piparazinyl) -3-chinolincarbonaMure , 
1 •Cyciopropyl-6 , 8-dif luor- 1 , 4 -dihydro-4 -oxo-7-mor- 
phoiinyl-3rchinolincarbon8Hura , 

und daren pharmasautisch verwendbaren SHureadditiona- 
aalze, Alkalisalze, Brdalkaliaalze oder Hydrate; 
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Herat* llunqabalaolala 

Belaplal A (Baratallung da a Ausgangsproduktea II) t 



10 



15 



20 



24,3 g Magna* luasplns wardan in SO ml wanerfrtiem ; 
Bthanol suspandiart. Han varsatst mit 5 ml Tatrachl©|^ 
kohlanatoff und tropft, wann dia Raaktion in Gai 
komman 1st, a in Gamiaoh von 160 g MalonaMurediathj 
aster , 1 00 ml aba* Bthanol und 400 ml waasarfraiamj 
Toluol bai 50-60 9 C au. Dann wird noch 1 Stunda 
50-60 'C arhitat, mit Trookanaia/Acaton auT^C 
-10°C gakdhlt und b«i dii«ur Temp«ratur «inS 
von 212V5 g 

80 ml aba.. Toluol lahgaaWsugatropfi.^ 



bel Of bit -5^; llfl€ ObWlfaeht'auC - 

komman und lMflt untar Bisktthiung ein Glmi^liF 

Biswas ser und 25 ml kohaf Schwefelsaura zulaufaiR 

Pha sen wardan gatrennt und zwaimal mit Toluol nacnsJ 

axtrahiart. Dia vara in ig tan Toluollttaungenwerd" 

^ ■ ■ ■- 

gea&ttigter NaCl-LSaung gawasdhan, mit NajSOj m 

trocknat und daa L&aungsraittel im Vakuum abgezogen. 

Man erhait 335 g 2,3,4 #5-Tetra-f luor benzoyl -ma lon|, 

a&urediethyleeter (3) ala Rohprodukt. 



Le A 22 302 



1 % 

l41 





0126355 



- 23 - 



;RuckstandesI 



Bine Emulsion von 284*8 g roham 2,3,4,5-Tetrafluorben- 
TOyl-m«lon»aur«di«thyle»t«r C3) in 300 ml Wassar wird 
'^^^^l/g^Wluolsulfottiiur*' varsatrt . Man arhltst 
fuS^S^^^WOhrmk 5 Jstundan sun Sleden , extrahlart 
ZdlSafarMlat a. Emulsion, aahraals «it Mathylanchlorid, 

JjffiSn^dtt^reinlgtanfl^$2^^^ gen eininal Blt 9e ~ 
f^^^^^cr-t8aunff%>ol^t mit Na ? S0 4 und dastiiliart 

4:MMlllL^^££* ^ ^J^abl- bio Praktioniarung das 

^lim Painvaiuwiia£«tt"160;2 g~ 2,3,4, t-totra- 

_Iuorbanzoyl-a»«ig«*uraathylaater (4) vom SiedapunXt 

l6o|w6*c/Ov09-0,i abar. Schnalxpunkt 47-49 *c. 

Bi4cani«cn* von 110 ,7 g, 2 ,3 ,4, 5-*ateafluorbenioyl- 

^i^^^m wardaa ia^aiaratralilvaJrattm und rilatst 

'•'^s^*^ vonWllVc dia 

^S«5^^tm^-t f g^d riiir for die 
iren|p5setzung«n. 

^SSSS von 9 2-(2,3 # 4 # 5-Tetra£luorb«n2oyl)- 



(5) in 250 ml Ethanol wird 



p^w^i^Ohlung und* Rflhran tropfenwetse mit 23,2 g 
t^^^Sl^ro^ianln Varsetst. Mann die exotherine Raaktion 
abgaklungen ist, wird noch 1 Stunde bei Raumtamperatur 
gartihrt, das Lttaungaraittal im Vakuum abgezogen und der 
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Rttekstand aua Cyclohexan/Petrolether usJcristallisiert 
arhllt 113 9 2-(2,3 # 4 # 5^«tra£luorbenzoyl)-3-cy^c|rg| 
amino-aoryla&uraathylester (6) vom Schmalzpunkt 

Eina UJaung von 107,8 g 2-(2,3 # 4,5^etra£luorben*^g 
3^clopropylamlTO^cfyi»aure«tJQ^sar * ( 6 ) in 
vaasar£raiam Dimathyl£ormamld wird mit 21,2 g 
fluorid viriitzt. Dann wird 2 Stunden unter RQckf] 
gertthrt und das Raaktlohagemisch heiB au£ Eis* 
Dar Niadar aehlag wird abgaaaugt , mit ffasser gul^ 
waaehan undTim Vfckuum flbar Calciumchlorid bei iGCfi 
gatrocknat. Man a rhllt 91,2 g i^clopropyl-6,7y^ 
£ luor-1 9 4-di^ydro^^xo-3-^inolincarbonsaureethy^ 
a star (7) vom Schmalzpunkt 167-168°C. 

Bin Gamlaoh von 94 g 1-Cyelopropyl-6 # 7 # B*tri£luorJ^ 
dihydro-4 -oxo-3-chinolincarbonsiuraethy le star ( 7)J| 
600 ml Eisaaaig, 450 ml Wasaar and 70 ml kong^Sfehwg 
•*ure wird 1 #5 Stundian au£ WBck£luB erhitzt .f i faw gasB 
man dla haifle Suspension au£'Bis f saugt den Wledaj 
•chlag ab, wHscht gut mit Waaser nach und troc^g 
Vakuum bai 100*C, Man arhSlt au£ diesa Weise ?: B^ ^^ 
raina 1-Cyclopropyl-6,7,8-tri£luor-1 »4-dihydi6-4-ox^3 
chinolincarbonaHura 11 vom Schmal2punkt 228-230 
(Zaraet2ung) . 
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BaiaPlal 1 




RC1 



Bin Gaaiach aua 2,83 g .(0,01 Mol) 1-Cyclopropyl-6,7,8- 
trif luor-1 iV4-dlhydrp-4-oxo-3-chlnoilncarbon«lur« (II) , 
4,4 g (0,031 Mol) waaarfraiaa Piparaxin und 30 ml 
trockanam Pyridin wird 6 stundan rafluxiert. Daa 
XAaungamittaX wird la Vakuua abgaxogan, der Rtlekatand 
in 25 al Waasar aufganomaan, untar Blakflhlung mit kon- 
aantriartSJ Salx'aaura auf pB 1 gaatallt, der Niadar- 
achlag kal^ aigaaaugt , ait kaltar 10 %igar SaliaMura 
und Bttoanoi: gawaachan. Hach dea.Trocknan in Vakuua bai 
100«fc arhfitgnan 3,05 g 1-Cyclopropyl r 6,8-difluor- 
7- (i-pipafaiinyl) '■-1 ,4^ihydro-4-oxo-3-chinolinoarbon- 
aaura-hydrochlorid vom Zaraatxungapunkt 354-353 # C 

■I 

Baiaoial 2 




Man aatxt 2,83 g (0,01 Mol) II mit 4 g (0,04 Mol) 
N-Mathylpiperazin analog Beispiel 1 van und iaoliert 
3,6 g l-Cyclopropyl-6,8-difluor-7-(4-methyl-1-pipera- 
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zinyl) -1 ,4-dihydro-4-oxo-3-chinolincarbonsaurerhydro-' 
chlorld vom ZeraetzungaponXt 300-303°C. 



Analog Beiaplel 1 bzw. 2 warden folgende Verbindungen 
erhaltent 




Beiaplel R 



Zeraetzungspunkt (*C) 



3 
4 
5 
6 



H CH, B 

B 

B \.oj 
HO(CHj) 2 - B 



C 2 B 5 B 
CH, CH, 



B 



325-330 
330-335 
310-315 
290-293 



Beiaplel 7 




.COOH 



Ein Gemisch von 2,83 g (0,01 Mol.) 1-Cyclopropyl-6 ,7J8 
trif luor-1 , 4-dihydro-4-oxo-3-chinolincarbonsHure , 0 19 
(0,01 Mol) Morpholin und 2,3 g Dia2a-bicyclo^5,2 ,27* 
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octan (0,02 Hoi) in 33 ml Dlmethylsulfoxid wizd 5 Stun- 
den auf 140*C arhitzt. Das LOsungamittal wird in Vakuum 
abdaat Hilar t, dar ROokatand alt 30 ml Wassar varaetzt, 
mlt halbkonzantrlertar Salta&ura angesSuert, kalt abga- 
aaugt, mlt Waaaar gawaeohan/ im Vakuum gatrocknat und ; 
aua Glykolmonomathylathar uakrlatallisiert. Man ar- 
halt.2,4 g l-CyclOBaropyl-6,8-dl£lttof-7-(4-morpholinyl)- 
1 ,4-dihydro-4-oxo-3-chinolinearbon»aure vom Zeraetzungs- 
punkt 2S7-2oO*C. 

Analog Balaplal 7 vardan folganda Varbindungan arhaltani 




Zer sat zungspunkt 
CO 

277-280 
291-294 

241-245 
280-285 
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Belspiel 12 



CH 
CH 



x HI 



Man erhitzt •in* Miechung von 3,5 g (0,01 Mol) 1-Cyclo 
propyl-6 ,8-difluor-7- (1-pip«raainyl) -1 , 4 -dihydro-4 -oxo 
3-chinolincarbons&ura r 3#4 g (0,02 Mol) Xaopropyil6diT 
und 2,19 (0,02MDl)Tri«thylamin in SO ml Dimathylforai* 
amid wShrend 6 Stunden auf 80 *C. Nach dam Abdampfen da§ 
Lttaungamlttala vird mlt 30 ml Waaser varrUhrt , der Rdc 
atand abgesaugt, mit Wa««er gewaachen und aus Methanol 
umkriatalliaiart. Man erhHlt 2,3 g 1-Cyclopropyl-6 ,8- 
dif luor-7- (4-i»opropyl-1 -pipera2inyl) -1 , 4-dihydro-4- 
oxo-3-chinolincarbon»Hura-hydroiodid mit ainem Zer- 
aetzungapuhkt von 306-308°C 



Analog Baiapiel 12 warden dia folgendan Verbindungen 
erhalten: 



J 'A ■ 



X HZ 



Belspiel R 



R 



Zersetzungspunkt (*C) 



13 
14 



C 2«5 
C 2 H 5 



H 

CH, 



289-291 0 
252-258 
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Bei«pl«l 15 



00H 



Eine Mischung aua 3*5 g (0,01 Mol) 1 -Cyclopropy 1-6,8 - 
difluor-7-(1-pipera2inyl)-1,4-dihydro-4-oxo-3-chino- 
llhearboneaure, 2,1 g Triethylamin, 1,8 g Cyclopropyl- 
methyi-chlorid ond 3 t 3 g Kaliumiodid wlrd 6 Stunden 
auf 80 # C erhitat. Anachlia Bend wlrd 4a Vakuum einge- 
engt , mlt 30 " ml Waaser varsetit, die Mlachung auf pH 5 
elngaatellt, idar Niederechlag abgeaaugt, mit Waaser 
uhd jtothanoi!: gewaachen und aus OlyXolaonome thy lather 
uiBkr|atalllafart. Man erhmt 1,8 g 1 -Cyclopropy 1-7- 
(4-eyolopropyimathyl-1 -piperaainyl) -6 ,8-di£luor-1 ,4- 
dlhylro-4-oxd-3-ehlnolinearbonaaure mit einem Zer- 
setaungspunkt von 246-248*C. 

Analog Beiapiel 15 warden die folgenden Verbindungen 
erhaltent 
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0 

F V^OOCOOH 



A 



Beispiel R 



2er«etzunqspunkt ft 



16 



17 



18 



19 



0 a N "O" C8j 



CH.-CO-CH, 



CB. 



CH,«CH-CH. 



210-212 



201-204 



210-212 



172-175 



20 



RCIC-CH. 



228-232 (Hydroch 



Beispiel 21 



F wV C0OH 



HOOC-CH 2 CH 2 -CO-N 



<yfx 



Man last 3,3 g (0,01 Hoi) 1-Cyclopropyl-6,8-dif luor- 
7- ( 1 -piperasinyl) -1 ,4-dlhydro-4-oxo-3-chinolincarbori- r 
sMure in einar Miachung von 0,4 g Natriumhydroxid und 
20 ml Wasaar und tropft bel 20 °C glaich2eitig eine 
Lttsung von 1 g BernsteinaMureanhydrld in 10 ml Dioxan, 
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und eine LOsung von 0,4 g Natriuahydroxid in 10 ml 
Nasser zu. Nach 12-stttndigea Stehen wird mlt 2n-Salz- 
slure *auf dbLs a ingests lit , der Niederachlag abge- 
saugt. mit Wasser gevaschen, mlt Methanol erhitzt, 
a^gesaugV ^IdSttrboknti^Han srhllt 2,5 g 7-£4-(3- 



Carbf^^ 
J di£l^rCiV4^ mit 
einen^Zersetiwingipunkt von 217-219 , C. 



Analog Belspial 21 warden erhaltant 

0 



Belspial R 



Aoylierungsmittel 



Zersetzungs- 
punkt 



22 
23 
24 
25 
26 



B 
CB 



3 

n-C 3 B ? 

C 2 B 5 0 

CH 3 -S0 2 



HCO-O-COCHj 

CHj-CO-Cl 

C 3 H ? -CO-Cl 

CjBjO-CO-Cl 

CH 3 -S0 2 -C1 



295-300 
248-251 
182-186 
204-208 
295-296 
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Beiapial 27 



10 



3,5 9.(0,01 Mol) 1-CyolQpropyl-6,8-di£luor-7-(1« 
zlnyl) -1 ,4-dihydro-4-oxor3^hinolindM 
mit 4 g Acrylafturabansylaatar 5 Stundan untef" 
arhitst. Dia IAaung, vird haifi filtriart, dar aua 
fallanda Niadarachlag abgasaugt, mit Bthanol gafra 
und gatrocknet. Man or hilt 2,3 g (2-Benzyr 
bony 1-athyl ) - 1 -piparaalnyl?- 1 -cyclopropy i-6 , 8-dpi 
1 # 4-dihydro-4-oxo-3-chinolincarbonsJlxira ait einam 
satzungapunkt von 132-135*0. 



Baiapial 28 



CHj-CO-CH 2 CH 2 -l^ x Jjr 

'A 



COOH 



13 



Man arbeltat analog Baiapial 27 unter Verwendung 
Methyl-vinylketon und arhalt 1-Cyclopropyl-6 ,8-difIS 
1 , 4 -dihydro-4 -oxo-7-^J- ( 3-oxobuty 1 ) - 1 -pipera zin£ 
chlnolincarbonsHura mit einem Zersetzvingspunkt VP 
155-138°C. 
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1£ 



Dim erf indungagemafien Verblndungan seigen bei geringer 
Toxizitat eln breitea antibakterielles Spektrun gegen 
gram-positive tmdlgrainrnagative 'Mine, inabeaondere 
gegen Enterobakteriac eSif vor allem auch gegen solche, 
H^s&la^^ vie 
«B§ penicllli^^ 
Sulfonamide , TetxacylfieTT ^ 

bieae vertvolleff. EigenacKaften eraOglichen ihre Ver- 
wendung als chemDthorapeutischa Wirkstoffe in der Medi- 
ain sovia ale Stoffe s^^Konserviarung von anorganiachen 
und organiachei^toteriali^ von organiachen 

Mater ialien allerf JUrt,£tf.B?L Foiynaran, Schmiermitteln, 
- Far ben # Fasern^ Leder/ Papier und Holz, von Lebenanlt- 
tain und von Wasser. 

Die erf indungagemaflen^erbindungan aind gegen ein aenr 
<E&itea,:'spe^^ jtflrkaMi> Mit lhrer 

fl^k^ Bakterian 

Ib^tWriei^ bekinqpf t v sowie die 

S^tf diese ErrK^ verhin- 
dart, gebesser^cmd/odaaFgebeilt warden • 



3^- 



if sbndera wirk^^aih^iie erf indnngsgeiaflen Verbindun- 
g^ gegen '^tl|^ Mikroorganis- 
n&L Si£ sind dlher beeondera gtit? xur Prophylaxe und 
Chemotherapie von lokalen und ayatemischen Infektionen 
in der Human-^ und Tiermedizin geeignet, die durch diese 
Erreger hervorgerufen werden. 
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Beisplelsvralia kOnnen lokale und/oder aystemische Er J 
krankungen bahandelt und/odar verhindert warden, 



dial 

it 



durch die folgenden Erreger oder durch Mlschungen der 



folgenden Erreger verursacht verdeni 

•- V '*" , " 

. . ■ . » . ;..Y-. 

Micrococcaceaa, w ie fltaphylokokkan, x.B. Staphylococci 
aureus, Staph. Epidermidis, (Staph. ■ 
Lactobacteriaceae, wieJStreptokokken, s.B. Streptoc 
pyogenes. 



S taphy lococcuf 



*FSzw. B-htaolysierende StreptokokkenjT . 
( ) htooly s iere ndeg 8tr eptokokken , Snterokokken untf 
Diplococcus pneuronlAiiw(Pneutookokken) , 
Bnterobacterxweae^f^k Scherichlaa-Bakter ien der ' 
Gruppet «sch«ricMa^Bakterien # *». B# 
Escherichia ^^^^^Mfi^^^bbactet-Bakter ien, z.B. E # ; 
eerogenes > Cloacae^ Xlsbsiella-Bakter len , z . B . 

Serratia marcescens (B?^? 2 



pneumoniae , ^«at ia F s • B 



Bnterobacter] 



K. Klebsiella) , Proteae-Bakterien 
z.B* Proteus vulgaris i 



der Proteus-Oruppet Proteus, 
Pr.oorganii.Pr.rettgeri, Pr.airabilis (Pr. 



20 



Pseudoixmadaceae, wle Pseudomonas-Bakterisn, 
domonas aeruginosa 



Bacteroidaceae, vie Bacteroides-B^.kterven, z.B, Ba 
* . ■ ■ ■ i ■ 

oides fragilis (B. *• Bacteroides )t Mykoplasmen , z. 

Mykoplasma pneumonia. 



Die obige AufzHhlung von Erregern ist lediglich bei«? 
spielhaft und keineswegs beschr&nkend aufzufassen, 



Als Krankheiten, die durch die erfindungsgemSBen Ver- 
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bindungen ver hinder t, gebessert und/oder gehailt werden 
Wnnen, seien beiapielsveise genanntt 

Erkrankungen der Atmungswege und des Rachenraumes: 

Otitis i Pharyngitis ; Pneumonia ; Peritonitis; Pyelone- 
phritis; Cystitis r Endocarditis; Systeminfektionen ; 
Bronchitis; Arthritis; lokale Infektionen, septische 
Erkrankungen. 

2ur voriiegenden Erf indung gehOren pharmazeutiiche Zube- 
reitungen, dieneben nicht-toxischen, inertsn pharmazeu- 
tisch geeigneten Tr»geratoffen einen oder mahr are erf in- 
dungsgemlfle Verbindungen enthalten cider die aus einem 
Oder n»hreren^ erfindungsgernHflen Wirkstoffen bestohen, 
sowie Verfahren zur Hers tei lung dieser Zuberaitungen. 

Zur voriiegenden Erf indung gehareri auch pharmazeutische 
Zubereitung|r|^^ bsdautet , 

dafi die zub*p^i^«^^ z- B * Ta ~ 

blettenv?Dra|i^ Pilledgs^poiitorian und 

JUnpullehVvOT®^t^r*^ WirWto«gakait einam Bruch- 
teil oder^lnS^Viaifachea antspricht. 
Die Dosierungseinheiten kSnnen^ B. 1, 2, 3 Oder 
4 Einzeldosen|oder .1/2, 1/3 oder 1/4 einer Einzeldosis 
enthal ten/ sine Einzeldosis enthHlt vorzugsweise die 
Menge Wirkstoff , die bei einer Applikation varabreicht 
wird und die- gewtthnlich einer ganzen, einer halben oder 
einem Drittel oder einem Viertel* einer Tagesdosis ent- 
spricht. 
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Unter nicht-toxischen, inertan pharmazsutisch geeigneten] 
TrHgerstoffen sind feste, halbfeste oder £10a»ige Vei^Oj 
dtanungsmittel, Ftlllstoffe und Pormuli«rung*hilfsmit^F 
jeder Art zu verstehen. ^ 



Ala bevorzugtepharmazeutlsche Zubereitungen aeien Ta!- 
bletten, Dragee* , Kapseln, Pillen, Granulate, Supposi- 
torien, L8sungen, Suspensionen und Emulsionen, Pasterf? 
Salben, Gele, Cremes, Lotions, Puder und Sprays genann 



Tablet ten, Dragee s, Kapseln, Plllen und Granulate k6nn 
den oder die Wirkstoffe neben den Ubllchen ^Hgerstof 
enthalten, wle (a) Fttll- und Streckmittel, z.B. StM^keS 
Milchzucker, Bohr sucker , Glukose, Mannit und Klesefsaii 
re # (b) Bindemittel, sVi/ ^boxyMthylceU 
nate. Gelatine, Polyvinylpyrrolidone (c) Feuchthalterai 
tel, z.B. Glycerin, (d) Sprengmlttel, z.B. Agar-Agar, 
Calciumcarbonatv und Natriumcarbonat, (e) Lasungsverztf- 
gerer, z.B. Paraffin und (f ) Resorptionsbeschleunig^ 
z.B. quarterage Ammonlumverbindungen, (g) Netzmit^e 
z.B. Ce ty lalkqhol , Glycer inmonostear at , (h) AdsorpgloHl 
mittel, z.B. Kaolin und Benton it und (i) Gleitmittel* 
z.B. Talkum, Calcium* und Magnesiums tear at und feste 
Polyethylenglykole Oder Gemlsche der unter (a) bis ;(i f 
aufgeftthrten Stoffe. 



Die Tablet ten, Dragees, Kapseln, Pillen und Granulate 
kttnnen mit den Ubllchen, gegebenenfalls Opakisierungs- 
mittel enthaltenden, Uberzttgen und HUllen versehen seiri 
und auch so zusamroengesetzt sein, daB sie den oder die 
Wirkstoffe nur oder bevorzugt in einem bestimraten Tell 
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daa Intaatinaltraktaa geg.b.nenfalla varxflgart abgeban, 
vobal ala Elnbattuaganaaaan s.B. Polyaaraubatanaan und 
Wachaa varvandat warden kOnn.n. 

Vr.odmt.dim tfirketoffe kOnnen gegebenenfalls nit einem 
Oder mehreren der oben angcgebenen Trlgerstof f e auch in 
nikroverkapselter Form vorliegen. 

Suppositorien XOnnen neben den Oder den Wirkatof fen die 
Oblichen vasserlOsllchen ~6der wasserunlOslichen Trlger- 
stoffe enthalten, s.B. Folyethylenglykole , Fette, s.B. 
Xakaofett und bOhere Beter . (t.B. C^-Alkohol mit C 16 - 
Fettsfture) Oder Gemische dieter Stof fe. 

Salben, Fasten, Create und Gele kdnnen neben dem Oder 
den ttirkstoffen die Oblichen Trlgerstof fe enthalten, T 
s.B. tierisohe und p£lMSliehe Fette* tfachse, Paraf- 
flne, Stlrke, ft^gan^^^ Folyethylen- 
glykole, Silikone, Benton ite, Xlettltlurt, .Talkum und 
Zinkoxld Oder Gemische dieter Stoffe. 

Fuder und Spray* kOnnen neben den Oder den Wirkstof fen 
die Oblichen Tr agar stoffe enthalten, s.B. Kilchxucker, 
Talkum, RieselsBure, AlOTiniunhydroxid, Calciumailikat 
und Folyanldpulver Oder Genlsche dieser Stoffe. Sprays 
kOnnen susltslich die Oblichen Treibmittel, s.B. Chlor- 
f luorkohlenwasser stof f e , enthalten • 

LOsungen und Emulslonan kOnnen n.b*n d.m od.r d.n Wirk- 
atoffan di. Oblichen TrHg.ritoff. wia Lttsungamittel, 
LS.ungavermittler und Bmulgatoran » t.B. Waaaar, Ethyl- 
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Die oban aufgaftihrtan pharmazautiachan Zuberaitungen 
kdnnan tutor dan art indungaganlBan Varbindungen auch 
waiter* pharaaiautiacha Wirkatoffa an thai tan. 

Dla Baretallung dar oban aufgafOhrtan pharmaxautiachan 
Zubaraitungan arfolgt In fibliohar Waiea nach bakanntan 
Methodan, a.B. durch Mlschan daa odar dar Wirkatoffa 
mit dam odar dan Trlgaratof fan. 

Dla Wirkatoffa odar dla pharaaiautlachan Zubaraitungan 
kOnnan lokal, oral, parantaralV intraparitonaal und/ 
odar ractal, vorsugawalaa oral odar parantaral wia in- 
travantta odar intramuakullr appliziart war dan. 

* ' * '. 

In allganainan h¥t aa aieh aoWohl in dar Hunan- ala auch 
in dar Vatarinlraadi«in «la vortailhaft arvlaaan, dan 
odar dla arf indungagaaMan Wlrkatof fa In Gaaaatnangan - 
von atwa 0,3 bli^&fc'SOP, vorxugawaiaa 5 bia 100 mg/kg 
Kdrpargawlcht jt\24 St^dahr gagabananfalla In Form 
Mhrarar BinialgaltanffW Brilalung dar gavtaachtan 
Brgabniasa iu varabraiohan. Bina Blnsalgaba anthilt 
dan odar dla arf indungagamlBan Wirkatoffa, vorzuga- 
valaa in Nangan von atva 1 bit atwa 250, lnabaaondara 
3 bla 60 mg/kg Wrpargawioht. Ba kann Jadoch arfordar- 
licb aain, von dan gananntan Doaiarungan abiuwaichan, 
und svar In Abhlngigkait von dar Art und dan Korpar- 
gawleht daa iu bahandalndan Objakta, dar Art und dar 
Schwara dar Srkrankung, dar Art dar Zubaraitung und der 
Applikation daa* Aranalmittala eowia dam Zaitraum bzw. 
intarvall, innarhalb walcham dla varabralehung erfolgt. 
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So kann as in ainigan FttUan auaraichand sain, alt war 
nigar als dar obangananntan Manga Wlrkstoff auszukc 
wttirand in andaran Milan dia oban angafOhrta Wirkitofl 
manga ttbarschrittan wardan mufl. Dia Paatlagung d 
walla arfordarlichan optlmalan Dosiarung and Appliki- 
tlonaart dar Wirkatoffa kann durch jadan Pachmann aui^ 
grund ssinas Pachwlssans laioht arfolgan. 

• ■ ' ' ' ^'^M 

Dia nauan Varblndungan kCnnan In dan Obllehan Konsantra 
tionan und 2ubaraitungan suaammtn mlt dam Puttar brv.' 
nit Puttarsubaraitungan odar mlt dam Trinkwassar gagal 
ban war dan. Dadurob kann aina Infaktion durch gram-* 
nagativa odar gram-poaltlva Baktarian varh^ndertT ga-; 
baaaart und/odar gahaj.lt wardan und dadureh aina P6rrS 
darung das Waehstums und aina Varbasaarung dar Varwar| 
tung das Puttars arraicht wardan. 



In dar nachstahandan Taballa sind dia MHX-Warte 
dar arflndungsgsm&Ban Varblndungan angagaban. 



sinigl 
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Patentanaprttche 

1 . 7-Amino-1-cyclopropyl-6 # 8-dif luor-1 ,4-dihydro-4- 
oxo-chinolincarbonaHuren der Forme 1 (I) 

O 

in we 1 cher 

R 1 und R 2 gleich Oder varachieden urn in kSnnen und 
fttr einen gegebenenfalla durch eine Hydroxy*, 
Amino-/ Methylamino- Oder Dimethylaminogruppe 
aubetituiertsn C^^-Alli^]^i»t atehen and . 
veiterhin gemeinsam mit dim Stickatoffatom 
an das sis gebunden eind, einen 5- Oder 6- 
gliedtigen haterocycliac^an Ring bilden kOnnan, 
der ala Ringglied aualtafich die Atoms oder 
Gruppen -q- # \j-s*; -SO-^T-SOj- o&mr^H-K 9 snt- 
halten kann und der gegebenenf alia an dan 
Kohlenetoffatooeri eih- iTia draifaoh durch 
C Alky 1, Hydroxy, Alkoxy mit 1 bis 3 
Kohlenstoffatomen, Amino, Methylamino oder 
Ethylamino aubatituiert a a in kann, wobei je- 
veils tin Xohlanatoffatom nur ainen Subati- 
tuentan tragen kann, 
wobei 
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fUr Wasserstoff , sine verzweigte Oder uxivor-rr| 
xveigte Alkyl-, Alkenyl- Oder Alkinylgruppe V 
Bit 1 bis 6 XohltnttoffatOMtt# die gagebeMn^ 
fells durch sine Hydroxy-, TrUluornethyl- 



mar cap to-, Alkoxy-, JUtylMrcapJ^^ 
amino* Oder Olalkylaaiao-gnii^^mit J Ws 3 i J^ 
Kohlenstof fatomen fQr elnen Alky Ires t, die 
Cyangruppe, die Alkoxycarbonylgruppe mit 
1 bis 4 Kohlenstof fatomen im^AUwholteii ^ 
substituiert sein kann, die B«zylo^carbonyi^ 
?ruppe# eine gegebenenf alls £m Phenylrest 
substituierte Phenylalkylgruppe fcit bis xu "^flb 
4 Kohlenstof fatomen im aliphatischen Tail, 
elnen gegebenenf a lit durch Hydroxy, Methoxy 
Chlor utd Fluor ein- oder iweifach substi- 
tuierten Phenylrest, elnen gegebenenfalls 
durch Hydroxy, Methoxy, Chlor und Fluor ein^ 
Oder swelfaeh subs tltuler ten Fhenacylrest, 
elnen Oxoalkylrest mit bis su 6 Kohlenstof; 
a toman sowie einen Cycloalkyl-alkylreet mil 
bis zu 6 Kohlenstof fatomen im cyciischen 
Tell und bis su 3 Kohlenstof fatomen 1m 
a cyciischen Teil staht, ferner einen Rest ^ 
COR 4 , CN Oder 80 2 R S bedeutet, wobei 



25 



Wasserstoff , gegebenenf alls durch 1 Oder 2 
Substituenten aus der Reihe Amino, Alkoxy- 
earbonyl mit 1 bis 3 Kohlenstof fatomen im ' 
Alky Its 11, Car boxy, Alkoxy mit 1 bis 3 
Kohlenstoffatomen Oder Trif luorroethylthio 
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aubatitulertaa garadkattigaa odar varzveigtes 
Alkyl ait 1 bis 4 C-Atoman » gagabonanfalla 
duroh Chlor, Hydroxy, Amino odor Carboxy aubsti- 
tuiartaa Phonyl/ Alkoxy ait 1 bir 4 C-Atoasn, 
Alkylthio ait 1 bis 2 C-Atoaan, Baniyloxy, 
Amino i gagabananfallf duroh Alkoxyearbonyl ait 
1 bit 3 C-Atoaan ia Alky ^ Carboxy 
•ubatituiartaa Alkylaaino ait 1 bit S C -At omen, 

R 5 garadkattigaa odar vartwaigtaa Alkyl ait 1 bia 
3 C-Atoaan, Phanyl odar Msthylphanyl daratallt, 
und daran pharaazautisoh vorvondbaran Salza. 

2. 7-Aaino-1-oyolopropyl-6 # 8-di£luor-1,4-dihydro*4- 
oxo-chinolincarbpnalursn dar Foraal (I) 




(I) 



in vol char 

R 1 und R 2 glaich odor varachladan aain kOnnan und 
fttr oinan gagabonanfalla durch aina Hydroxy* 
odar Aainogruppo aubatituitrtan Cj-Cj-Alkyl- 
raat atahan und waitarhin goaainaaa ait daa 
Stiokatoffatoa, an das sit gebundan aind, 
ainan 5- odar 6-gliedrigan hatarocycliachen 
Ring bildan k6nnan, dar ala Ringgliad zusat2- 
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lich dia Atoms odsr Gruppen -Or, -S-, "80, 
odar S H-R 3 anthaltan kann und dar 9*9*bMi 
falls n du Xohlen»toffatoman ein- bTi 
fach durch c 1 -C 3 -AUtyl. Hydroxy, Amino 
Methylaaino eubetltulert aaln kann 
walla ein Kohlanato££atom nur alnan 8ttfia|| 
tuenteh tragan kann, 



fOr Wasaeratoff « eine vat svelgte odet ;_Jn| 
zveigte Alkyi-, Alkenyl* oda^r Alk^y*^ 
mlt 1 bia 4 kohlanito££atonan# die 
£alla dutch eine Hydroxy-, 'trif lttotmagyj 
capto-, Alkoxy- c4a| A^lmata»pi»^^' 
1 bia 2 itohianatoffifeonin •/^^inar 

dia Cyangruppe , '. ^^^^^iiasi, 
1 bia 3 Kohlmatofjfctoaen ia^kohpj^ 
aubatituiart aaln Jtanh y die~ Henry iday< 

dutch Hltrb od^J^lwb^l^iaiM^ 

•lkyla^ppa^^iwf^^^^g 
la aliphat iachan;" Tail'; * aln^Phana^ga|! 
alnan Oxoaikylreai att* bVaJro * 5" Bbt^ 
'•team aoWie •lnmyCyeioaiWi-*lKylf«^ 
bia su 6 xohlanateff ateaan :1a eycliacKeS 
und bia xu 2 Rohlenatof f atoaan iB^acyoUj 
Tall stent, father alnan Rest COR , CM 
S0 2 R S bedautet, vebal 
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R Wassaratoff , gagabananfalla dureh 1 odor 2 
8ubstltuantan aus dar Raiha Amino, Methoxy- 
carbonyl, Car boxy , Alkoxy mit 1 bis 2 Kohlen- 
atoffatoman odor Trifluormethylthio substi- 
tulartaa garadkattigai- odar Wriiiiigtii Alkyl 
mit 1 bia 3 C-Atoaan, gagabanan£all» dureh 
Chlor odar Hydroxy subatituiartas Phenyl, 
Alkoxy, gagabananfalla dureh Alkoxy car bony 1 
ait 1 bia 2 C-Atomen im Alky 1 tail odar Carboxy 
aubatituiartaa Alky lanlno mit 1 bis 5 C-Atomen, 
und 

R 5 Ma thy 1, Ethyl, Phenyl odar Mathylphenyl be- 
deutet. 

3. 7-Amino-1-cyclopropyl-6 ,8-dif luor-1 ,4-dihydro-4- 
oxo-chinol incarbonsiuran dar Formal (I) 

0 



in velcher 

R 1 und R 2 glaich odar veifcchleden sain kttnnen 

und £Ur ainan gagabananfalla dureh aina Hy- 
droxygruppa substituiartan C^Cj-Alkjlrast 
stahan und vaiterhin gamainsam mit dam Stick- 
stoffatom, an das sia gabundan sind, ainan 




(I) 
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6-gliadrigan hatarocycliachan Ring bilden 
kSnnan, dar alt Ringgliad xualtslich dla 
Gruppa H-R 3 anthaltan kann und dar ga- 
gabananfalla an dan Kohlanatoffatomen ain- • ^ ^ 
bis waifach durch C^-Alkyl odar Bydro^ry^ 
aobatitulart aain kann* wobai javalls aln ! 
Rohlanatoffaton nur alnan Substituantan tra? 
kann, 
vobai 



""■as 



£ttr Kassarstoff # aina varzveigta odar unvar- ^ 
zvaigta Alkyl-, Alkanyl- odar Alkinylgwppa^ * 



■it 1 bis 3 Kohlenstoffatomen, dia gegebenan 
falls durch eine Hydroxygruppe, die Alkoxy^ 
carbonylgruppa alt 1 bis 2 Kohlanetof f ajoMi - 
in Alkoholteil substituiart Mln kann, t iae^ 
gegebenenfalla la Mianylrest durch AainoJ^ 
substituierta Baniylgruppe, ninen Phanaoy^ea 
einen Oxoalkylraet ait bis w 4 Rohlenstof*! 
atomen sovie einan Cyolopropylmethylrest' 
steht, ferner einan Raat COR odar SOjR 
badeutet, vobai 

Nasser .toff, gegebenenf alls durch einan Subst 
tuanten aus dar Raiha Amino odar Carboxy 
.ubstituiertes Alkyl mit 1 bis 2 C-Atomen/ 
Alkoxy mit 1 bia 2 C-Atoman odar Benzyloxy un g 



Methyl badeutet. 
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4. i-cyclopropyl-6, 8-dif luor-7-(1-piperazinyl)-1 ,4- 
dlhydro-4-oxo-3-chlnolincarbonsaur« . 

5 . 1 -Cyclopropyl-« , 8-dif luor -7- (4-nethyl- 1-pipara- 
zinyl) -1 ,4-diliydr©-4-oxo-3-chinolincarbonaaura . 

6. 1 -Cyclopropy 1-6 , 8-dif luor-7- ( 1 -pyrrolidlnyl ) -1 ,4- 
<Sihydro-4 -oxo-3-chinol incarbonsSura . 

7. i-Cyclopropyl-6,7.8-trif luor-1 , 4rdihydro-4-oxo-3- 
chinolin-carbonsaur*. 

8. Varfahren rur Haratallung von 7- Amino- 1 -cyclo- 
propy 1-6 , 8-dif luor-1 , 4 -dihydro-4 -oxo-chinol in- 
carbonsauran dor roraal (I) In Anapruch 1 , da- 
durch gekennxaichnat, daB man antwadar 

a) Trifluor-chinolincarbonaaura dar Formal XX 




(XX) 



mit Aminen der Formal XXX 




(XXX) 



R 2 / 

in welcher 

R 1 und R 2 die oben angegebene Bedeutung haben, 
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if. 



gegabenanfalla in Geganvart von Slurebindern* 
umsatzt, 

odar 

b) tine 7-Piparazinylchinoioncarbona8ure der 
Poraal XV 



(IV) 



it-. : 

ft? 

3*.*:. 
If* 



10 



15 



in valchar dar Piparaainylraat an dan Kohlan- : 
atoffatonan 1-3 fach durch Cj-C^Alkyl zubati 
tuiart aain kann, vobai jawaila a in Kohlan- 
atof fatoa nur ainan Subatituantan tragan kann. 



mit Varbindungan dar Pormal V 



R 3 X 



(V) 



in valchar 



R dia oban angagabana Badautung hat, je- 
doch nioht Waaaaratoff aain kann, und 



X Fluor i Chlor, Brora, Zod, Acyloxy, Ethoxy, 
Phanoxy, 4-Nitrophanoxy badautet, 

in Gaganwart von SHurabindam, umsatzt, 

odar 
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e) aina PiDaratinyl-chinoloncarbonalura der 

Formal (IV) , in walchar der Piparaainylraat 
an dan Kohlanatof fatonan 1 bit 3 fach duxeh 
Cj-C^Alkyl. aubatltuiart sain kann» wobai Je« 
walla ala Rohlanatoffatom nur ainan Subati- 
tuantaa tragan kann, mit Anhydridan dar 
rornal vi 



A P 



(VI) 



in walchar 

A aina gagabananfalls subatituiarte Alkylan- 
katta mit 2 odar 3 Kohlenatoffatomen odar 
ainan Arylanrast badautat* 

zu dan Varbindungan dar Fomel (la) 

.COOH 



(la) 



in walchar dar Piparasinylrait an dan Kohlen- 
atoffatoman 1 bia 3 fach durch Cj-Cj-Alkyl 
subttituiart aain kann, wobai jawailu ain 
Kohlanatoffatom nur ainan subttituanten tragan 
kann, umietit, 



odar 
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d) eine Flperasinyl-chinoloncarbonsfture dar 
Formal XV, la velcher dar Piperazlnylrest 
an den Kohlenatof fatoasn 1 bis 3 fach dorch 
C 1 -C 4 -AUcyl substituiert sein kann, vobei 
jevells a in kohlanatoffatom nur einen Substi- 
tuantan tragen kann, mlt Michael-Acceptoren " 
dar Formal VII 



B*CH»CH- 



(Vlir 



in dar 
B 



fOr CN, CO-R 6 odar COOR 7 steht. 



vobei 

R € fOr Mathyl odar Ethyl und 

R 7 fOr Mathyl, Bthyl, n- odar i-Propyl 
Benzyl ataht, unset xt. 

9. Arsneloittel, gekennselchnet durch einen Gehalt 

an mlndestena einer 7 •Amino- 1 -cyclopropyl-6 ,8^ ^ 
dif luor- 1 , 4-dihydro-4 •oxochinol incar bonsaure 
gem&6 Anspruch 1 . 



10. Verfahren sur Berstellung von antibakteriellen 

Mittaln, dadurch gekennxeichnet, dafi man 7-Amino- 
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1 -cyclopropy 1-6 , 8-difluor-1 , 4-dihy dro-4-oxo- 
chinol IncarbonsSuran g«»IB Anspruch 1 mit inerten, 
nichttoxischen, pharaaMOtlsch geeigneten Trtger- 
■t of fen vermischt. 
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